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末期腎不全糖尿病患者における血糖管理指標 －HbA１cの問題点－
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末期慢性腎不全（end-stage renal disease, ESRD）合
併糖尿病患者における血糖コントロール指標としての
HbA１cの問題点について，維持透析期，保存期に分け，
検討した。
１日７回測定の平均血糖値を血糖コントロールの指標
とし，対応する HbA１c値を透析糖尿病患者と一般の糖尿
病患者で比較すると，前者で HbA１cは相対的に低値で
あった。しかし，同じ中長期的血糖コントロール指標で
あるグリコアルブミン（GA）は両群間で差がなく，透
析糖尿病患者における代替え血糖コントロール指標とし
ての使用の可能性が示唆された。非透析 ESRD（CKD）
を eGFRで病期分類し，HbA１c相対的低値出現の病期
を検討したところ，HbA１c値は正常群に比し，CKD
stage４，５期で有意に低値となることが明らかとなった。
この HbA１c低値に，呼気 CO濃度で算出した赤血球寿
命の短縮の関与の可能性が示唆された。
ESRD合併糖尿病において，HbA１c値は慎重に解釈
する必要がある。
糖尿病診療において，HbA１cは血糖コントロールの基
準的指標として汎用されている。しかしながら，HbA１c
値は血糖以外に赤血球寿命にも影響を受け，従って，赤
血球寿命が変化する病態においては，血糖コントロール
状態を正しく反映しないことがある。溶血性貧血，大量
輸血，肝硬変，鉄欠乏性貧血の鉄剤治療時などが，これ
らの病態である。
末期慢性腎不全時，エリスロポエチン欠乏，赤血球膜
脆弱性など種々の原因で貧血を併発する。このような病
態において，赤血球寿命の変化が生じ，HbA１c値が血
糖コントロール状態を正しく反映しない可能性が考えら
れる。
本論文では，慢性腎臓病（chronic kidney disease, CKD）
各病期における HbA１cの問題点を，透析期，保存期
CKDに分け，われわれのこれまでの成績１‐３）を中心に記
述する。
１ 血液透析患者におけるHbA１c値
図１は当院の糖尿病透析患者２４６名の HbA１cの分布図
図１ 川島病院における糖尿病透析患者の HbA１cヒストグラム
（全期間平均）
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である。５～７％に集中し，平均値は６．１７％（中央値；
６．０３％）である。糖尿病専門医の勤務する糖尿病専門外
来での一般の糖尿病患者の平均 HbA１c値は７％前後で
あるのと比較すると，１％程度低値である。１日７回測
定の血糖値の平均値（横軸）を血糖コントロール状態の
指標に，それに対応する HbA１c値を糖尿病透析患者と
一般の糖尿病患者で比較すると，図２に示すように前者
の値が低値であることが分かる。即ち，糖尿病透析患者
の HbA１c値はコントロール状態を過良評価しているこ
とになる。この事実は，最近，continuous glucose moni-
toring system（CGMS）を用いての平均血糖値を指標に，
糖尿病透析患者と一般糖尿病患者の HbA１cを比較した
成績４）からも明らかにされている。
糖尿病透析患者で HbA１cは見かけ上どれ程，低値にな
るかを，糖尿病透析患者の HbA１c値を一般糖尿病患者の
HbA１cの回帰式に代入して求めたところ，前者５．６±
１．０％は後者（正しい値）７．５±０．９％となった。HbA１cの
絶対値の大きさにもよるが，糖尿病透析患者の HbA１c
は見かけ上，１～２％低値になっていると考えられる。
透析患者おいて，赤血球寿命の短縮が知られているが５），
これが糖尿病透析患者の HbA１c低値の一つの原因であ
る。その他に，エリスロポエチン治療による幼弱赤血球
の相対的増加も上記現象に関与していると考えられてい
る６）。
赤血球寿命に関係しない中長期的血糖コントロール指
標であるグリコアルブミン（GA）が，糖尿病透析患者
において HbA１cに代わるコントロール指標になりうる
か検討したところ，図３に示すように血糖値との関係は
一般の糖尿病患者の場合と変わらず，これが代替のコン
トロール指標になりうることが明らかになった１，２）。この
事実は，その後，多数例で検討した Inabaら７）によって
も，また，外国人症例においても８）確認されている。
糖尿病透析患者における HbA１cと GAの関係は種々
の因子が関与するため，簡単には互いに補正され得ない。
一般の糖尿病患者において，HbA１c値と GA値はほぼ
１：３の関係にある。従って，GA値を３で割れば，大
体の HbA１c値を求めることができる。しかし，糖尿病
透析患者では表１に示すごとく，平均血糖値に応じ，そ
の比は異なり，血糖値が高いほど比は大きくなる。即ち，
高血糖ほど HbA１c値が相対的に低いか，GAが高値か，
いずれかであるが，検討の結果，前者によることが明ら
かとなった２）。これも，糖尿病透析患者において HbA１c
図２ 末期腎不全患者における血糖コントロールと HbA１cの関係
腎機能正常糖尿病患者における関係との比較
…○…保存期（r＝０．４７ p＜０．０００５）－●－透析期（r＝０．４２ p＜
０．０１） 腎△ 機能正常糖尿病患者（r＝０．６７ p＜０．０００１）（透析
会誌３５：１１０５‐１１１０，２００２１）J Med Invest５３：２２３‐２２８，２００６２）より
引用）
図３ 末期腎不全患者における血糖コントロールと GAの関係
腎機能正常糖尿病患者における関係との比較
…○…保存期（r＝０．５６ p＜０．０００１）－●－透析期（r＝０．５０ p＜
０．０００５） 腎△ 機能正常糖尿病患者（r＝０．６８ p＜０．０００１）（透
析会誌３５：１１０５‐１１１０，２００２１）J Med Invest５３：２２３‐２２８，２００６２）よ
り引用）
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がある期間の血糖コントロール状態を正しく反映してい
ないという，証左である。
２ 非透析末期慢性腎不全糖尿病患者のHbA１c
糖尿病透析患者の HbA１c値が，見かけ上，低値にな
ること，さらに，透析導入直前の糖尿病患者においても
同様の現象が認められることについて，先に述べた。そ
れでは，CKDのどの stageから HbA１cの見かけ上，低
値という現象が生じるのか，さらに，この現象がどのよ
うな機序を介して生じるのかを解明しようとした３）。
当院外来通院中の血糖コントロールが安定している
CKD患者で，随時血糖値（過去３回の平均）がほぼ類
似する８６名を研究対象とした。これらの対象者を，それ
ぞれの eGFRに基づき，正常，N群（CKD stage１及び
２，n＝３０），Ⅲ群（CKD stage３，n＝３０），Ⅳ群（CKD
stage４，n＝１３），Ⅴ群（CKD stage５，n＝１３）に分け，
１）HbA１c値相対的低値出現病期の確認，２）呼気 CO
濃度より算出される赤血球寿命と HbA１c値との関係，
などの解明を試みた。
対象者の臨床的特性は表２に示す通りであるが，平均
表１ 平均血糖値４領域における GA/HbA１c比の変化
平均血糖値域（mg／dL）
＜１５０ １５０～１９９ ２００～２４９ ２５０≦
糖尿病透析
糖尿病非透析
３．６±０．５
（n＝５２）
３．０±０．１
（n＝２）
３．８±０．６
（n＝４６）
２．９±０．３
（n＝１２）
３．９±０．６
（n＝２６）
３．３±０．４
（n＝１２）
４．３±０．６a
（n＝１０）
３．１±０．４
（n＝１４）
平均±SD ap＜０．０１vs.＜１５０
表２ 対象の臨床的特性
Group N Ⅲ Ⅳ Ⅴ P
N
性別（F／M）
年齢（years）
糖尿病歴（years）
体重（kg）
BMI（kg／㎡）
治療法
食事療法のみ（％）
経口薬（％）
インスリン（％）
随時血糖値（mg／dl）
グリコアルブミン（％）
eGFR（ml／min／１．７３㎡）
Hb（g／dl）
総蛋白（g／dl）
アルブミン（g／dl）
尿蛋白（g／g creatinine）
コリンエステラーゼ（IU／l）
３０
１６／１４
６３．４±９．８
９．７±８．０
６３．２±１０．２
２４．５±２．７
６．７
７３．３
２０．０
１６７．４±４８．６
２３．１±４．４
８５．４±１５．８
１３．５±０．９
７．２±０．４
４．２±０．４
０．００８±０．０２
３５３．７±５６．６
３０
１０／２０
６９．９±１０．９
１４．５±９．４
６２．０±１２．４
２４．４±３．３
１３．３
５６．７
３０．０
１６０．２±３９．６
２３．４±３．８
４６．４±８．９
１２．３±１．６
７．０±０．５
４．０±０．３
０．８±２．２
３１０．７±６２．６
１３
４／９
６９．８±７．０
１３．６±８．３
６４．７±８．０
２４．６±２．９
７．７
３８．５
５３．８
１６０．２±４６．８
２２．５±５．６
２２．８±５．３
１０．４±１．１
６．７±０．７
３．８±０．５
１．７±３．４
２４２．８±６９．４
１３
４／９
５９．７±１０．３
１４．９±７．７
６５．７±１１．４
２４．８±２．９
０．０
３８．５
６１．５
１６３．８±５２．２
２２．４±３．９
１０．５±３．５
９．４±１．５
６．４±０．８
３．５±０．６
２．８±３．５
２３０．６±６６．５
０．０４＊
０．０１７＋
＜０．００１＊
＜０．００１＊
＜０．００１＊
＜０．００１＊
＜０．００４＊
＜０．００１＊
随時血糖値：過去３回測定平均値
eGFR : GFR estimated by serum creatinine concentration, sex and age１０
＊Kruskal-Wallis test, †Fisher’s exact test
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随時血糖値，GA値は各群間で有意差はなく，血糖コン
トロール状態は各群ほぼ類似していた。即ち，仮にある
stage群で HbA１c値が N群の HbA１c値と異なった際，
その差は N群との血糖コントロール状態の差異による
ものでなく，他の因子の関与によるものということにな
る。群別の HbA１c値は表３に示すとおりで，Ⅳ，Ⅴ群
の値は N群に比し，有意に低値であった。N群との差
は絶対値でみると，Ⅳ，Ⅴ群で，それぞれ０．６％，１．１％，
差の割合（％）は８．４％，１５．５％となった。前述のごと
く，この差は血糖コントロール以外の因子の関与による
ものであることを示唆し，その一つの因子として赤血球
寿命である可能性を考え，両者の関係を検討した。なお，
赤血球寿命は呼気 CO濃度を既報９）の方法で測定し，計
算式により算出した。
両者の間には r＝０．２９，p＜０．００６８の有意の相関関係が
認められた。即ち，赤血球寿命が短いほど HbA１c値は
低値になるということで，その関係が各群毎でも認めら
れるか，各群の赤血球寿命を検討した。N，stage３，４，５
群の平均赤血球寿命は，それぞれ１２７±３０，１１７±３６，９６
±３６，９４±３０日で stage４，５群の平均赤血球寿命は N
群に比し，有意に短縮していた。
また，赤血球寿命は eGFRと正相関関係（r＝０．３６，
p＝０．０００５）にあり，腎機能障害の増悪とともに赤血球
寿命は短縮するようである。
これらの成績をまとめると，非透析糖尿病 CKD患者
において，
１ stage４，５で HbA１cは見かけ上，低値となった
２ 赤血球寿命と HbA１c値の間には有意の正相関関係
が存在した
３ stage４，５群で赤血球寿命は N群に比し，有意に
短縮していた，となり，以下のように結論することが
できる。
１ 末期慢性腎不全合併糖尿病患者では HbA１c値
は見かけ上，低値となる
２ CKD stage４，５群で，正常群に比しその差は
有意となる
３ CKD stage４，５群における HbA１c相対的低値
の原因として赤血球寿命の短縮の関与が考えられ
る。
おわりに
透析患者における HbA１c値は見かけ上，低値となり，
血糖コントロール状態を正しく反映していないことが明
らかになった。このため，これらの患者群では糖尿病診
断に際して，HbA１c値を診断指標として用いないこと，
さらに，最近，公表された日本透析医学会“糖尿病治療
ガイドライン案”においても血糖コントロール目標指標
として HbA１cを用いないことが提案されている。さらに，
今回，CKD stage４，５で HbA１c値が見かけ上，低値に
なることが明らかになり，腎不全合併糖尿病患者の血糖
コントロール指標として HbA１cを用いるのに，慎重で
あることが求められる。
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An index of glycemic control in diabetic patients with end-stage renal disease
-validity of HbA１c value-
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and Takashi Mizuguchi３）
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SUMMARY
We have investigated the validity of HbA１c values measured as the index of glycemic controls
in diabetics with end-stage renal disease（ESRD）. HbA１c levels for diabetics with ESRD undergoing
haemodialysis were lower than indicated by their blood glucose control. However, the changes in
glycated albumin in relation to the blood glucose control in the dialysis patients matched those in
diabetics without renal dysfunction.
Diabetics with stage４or５chronic kidney disease（CKD）not on haemodialysis had significantly
lower values of HbA１c and shorter RBC lifespan compared with patients without renal dysfunction.
When assessing blood glucose control based solely on HbA１c, erroneous result may be obtained in
diabetics with ESRD.
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